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Zusammenfassung

Dieser Fallbericht beschreibt eine 12-jahrige weib-
lich-kastrierte Mischlingshiindin, die aufgrund eines
grossen, inoperablen hepatozellulidren Karzinoms tiber-
wiesen wurde. Eine Computertomographie (CT) besta-
tigte die bereits zuvor ultrasonographisch und laparos-
kopisch erhobenen Befunde einer grossen, lobulierten,
unscharf begrenzten Masse links und zentral in der
Leber. Durch mehrere Biopsien konnte die Diagnose
eines hepatozelluliren Karzinoms gestellt werden. Auf-
grund der Lokalisation in mehreren Leberlappen sowie
der Nihe zur Vena cava caudalis war eine chirurgische
Exzision nicht moglich. Der Hund wurde mittels Strah-
lentherapie mit einem 6MV Linearbeschleuniger mit
5%6 Gy, Totaldosis 30 Gy, behandelt. Bei den Nachun-
tersuchungen drei und zwolf Monate nach Ende der
Strahlentherapie zeigten die CT-Bilder des Abdomens
eine partielle Remission des Tumors mit einer Redukti-
on des Tumorvolumens um 61% bzw. 90%. Die Hiindin
hat heute, zwei Jahre nach Ende der Bestrahlung, ein
normales Allgemeinbefinden und die Leberwerte liegen
im Normalbereich.

Schliisselwoérter: canine, Leber, Neoplasie, IMRT, HCC

Massive unresectable hepatocellular
carcinoma in a dog treated with
intensity-modulated radiation therapy

This case report describes a 12-year-old female spayed
mixed-breed dog referred for treatment of a large, inop-
erable hepatocellular carcinoma. A computed tomogra-
phy (CT) scan confirmed the previous ultrasonographic
and laparoscopic findings of a large, lobulated, poorly
defined mass on the left and central aspect of the liver.
Multiple biopsies confirmed the diagnosis of hepatocel-
lular carcinoma. Due to the large extent of the tumor,
the vascular association to the Vena cava candalis and the
associated high risk of intraoperative bleeding, a resec-
tion of the mass was refrained from and a radiotherapeu-
tic treatment was chosen. The dog underwent radiation
therapy (RT) with a 6MV linear accelerator with 5x6 Gy,
total dose 30 Gy. In the follow up examinations three
months and one year after therapy, the dog presented in
normal condition and had normal Alanine-amino-trans-
ferase (ALT) and alkaline phosphatase (AP). The tumor
size measured in the CT-examinations decreased by 61%
and 90%, respectively. Two years after radiation therapy
the dog has a normal general condition and liver en-
zymes are within the normal limits.
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Einleitung

Primire Lebertumoren sind beim Hund selten und ma-
chen weniger als 1,5% aller Tumoren aus.*18 Bei 77% der
primiren Lebertumoren handelt es sich um hepatozellu-
lire Karzinome (HCC). Die hiufigste morphologische
Form ist die massive (53-83%), gefolgt von der noduldren
(16-25%) und der diffusen Form (bis zu 19%).17 Massive
hepatozellulire Karzinome treten in iiber zwei Drittel der

Band 163, Heft 7/8, Juli/August 2021, 505-513, © GST | SVS

Fille im linken lateralen Leberlappen auf und metastasie-
ren selten.10.18 Rund 75% der Hunde mit primiren Leber-
tumoren zeigen Symptome. Diese sind meist auf den von
der Neoplasie verursachten Masseneffekt zuriickzufiih-
ren und oft unspezifisch, wie zum Beispiel Inappetenz,
Gewichtsverlust, Apathie, Erbrechen, Polydipsie, Polyurie
und Aszites. Nur selten zeigen diese Patienten Symptome
im Zusammenhang mit systemischen Auswirkungen der
Erkrankung bedingt durch eine Leberinsuffizienz.
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Abbildung 1: A: Transversale Computertomographie (CT)-Aufnahme des kranialen Abdomens einer Mischlingshiindin zur
Bestrahlungs-Planung eines hepatozellularen Karzinoms: Das Tumorvolumen ist in pink dargestellt, die mogliche mikro-
skopische Infiltration in gelb, das Planungszielvolumen in rot, der Magen in pastellgriin, das Riickenmark in orange und
die Leber braun. Die Strahlendosis ist in Farbe im Color-wash-Modus dargestellt (Hochdosisbereich, 95% Isodosis). B: 3D
Rekonstruktion des kranialen Abdomens mit den in A beschriebenen Volumina.

Die Therapie der Wahl bei massiven HCC ist die chir-
urgische Exzision des betroffenen Leberlappens. Sowohl
bei einer vollstindigen als auch bei inkompletter Exzi-
sion ist die Prognose ausgezeichnet: mittlere Uberle-
benszeiten bei Hunden mit vollstindig exzidiertem
massivem HCC sind mit tiber 1460 Tagen beschrie-
ben.10.13 Diffuse und nodulire Formen haben aufgrund
der fehlenden Resektionsmoglichkeit und der erhéhten
Metastasierungstendenz eine meist sehr vorsichtige bis
schlechte Prognose.!8

Weitere Therapieoptionen wie Chemotherapie, Che-
moembolisation und Strahlentherapie sind bei hepato-
zelluliren Karzinomen wenig untersucht.2! In der Hu-
manmedizin ist alternativ die strahlentherapeutische
Behandlung zur Kontrolle von HCC beschrieben.l” In
der Veterinirmedizin ist eine kleine Fallserie von 6 Hun-
den mit Karzinomen als wirksam und vertriglich be-
schrieben worden. Das dabei verwendete konventionell
geplante, palliative Behandlungsprotokoll fithrte bei finf
der sechs Hunde zu einem partiellen Tumorriickgang und
einer mittleren Uberlebenszeit von 567 Tagen.!4

Mit diesem Fallbericht méchten wir zeigen, dass die
Strahlentherapie als mogliche Therapie bei einem in-
operablen hepatozelluldren Karzinom in Betracht gezo-
gen werden kann.

Fallbericht

Eine 12-jihrige kastrierte Mischlingshiindin (28 kg) wur-
de im Mirz 2019 wegen eines bereits diagnostizierten
hepatozelluliren Karzinoms an die Abteilung fiir Ra-

dio-Onkologie der Vetsuisse-Fakultit der Universitit
Zirich tberwiesen. Die Hiindin wurde einen Monat
zuvor beim Privattierarzt wegen Schwiche, Anorexie
und Gewichtsverlust (-2 kg) vorgestellt und der Tumor
wurde durch eine Biopsie bestitigt. Bei der klinischen
Untersuchung war die Hiindin munter und aufmerksam
und die Vitalparameter waren in der Norm. Die Abdo-
menpalpation war ebenfalls normal und die restliche
klinische Untersuchung war unauffillig.

Erste Blutuntersuchungen zeigten mittelgradige erhoh-
te ALT, hochgradige erhohte AP und geringgradige er-
hohte y-Glutamyl-transferase (GGT) (Abb. 2-4). Die
restlichen Werte der Blutchemie lagen in der Norm. Die
Himatologie zeigte eine geringgradige, normochrome,
normozytire Animie (Himatokrit 33,6%), Referenzwer-
te 37,3-61,7%). Der Ultraschall des Abdomens zeigte
eine diffuse Hepatopathie und eine geringgradige He-
patomegalie und hyperechogene Verinderungen kom-
patibel mit Mineralisationen. Die Zytologie der Leber
zeigte zahlreiche Mastzellen mit moglicher Diagnose
Mastzelltumormetastasen, die zytologische Untersu-
chung der Milz war unauffillig. Eine Laparoskopie mit
dem Ziel einer eindeutigen Diagnose wurde beim Pri-
vattierarzt durchgefithrt. Laparoskopisch konnte ein
verdnderter linker Leberlappen festgestellt werden, wo-
rauf eine Coeliotomie fir eine Exzision der Umfangs-
vermehrung gemacht wurde (Abb. 5). Aufgrund des
grossen Ausmasses der Verinderung und der Lage nahe
der Vena cava caudalis warde auf eine Resektion verzich-
tet und mehrere Biopsien entnommen. Die Resultate
zeigten ein hepatozellulires Karzinom, eine Hypoper-
fusion der Portalvene und eine geringgradige nicht-de-
generative Vakuolenhepatopathie vom Glykogentyp mit

Band 163, Heft 7/8, Juli/August 2021, 505-513, © GST | SVS



multifokalen Lipogranulomen und extramedullirer
Himatopoese (Abb. 6).

Die Hiindin war bereits peroral mit Ursodeoxycholsiure
10 mg/kg SID (Ursochol, Zambon Switzerland Ltd),
S-Adenosyl-L-Methionin 15 mg/kg SID (Denosyl/Dena-
marin Advanced, Nutramax Laboratories Inc., Edgewood
Maryland, USA) und Metamizol 15 mg/kg BID (Minalgin
500 mg, Streuli Pharma, Schweiz) vorbehandelt worden.

In der Computertomographie (CT)-Untersuchung wur-
de festgestellt, dass sich eine grosse (11x9.5x 11,3 c¢m,
H x B x L) unregelmissig geformte, lobulierte Raumfor-
derung im linken, lateralen Leberlappen ausdehnte
(Abb. 7). Im Vergleich zum Gewebe der anderen Leber-
lappen wies die Masse vor der Kontrastmittelinjektion
eine leicht verminderte Attenuierung auf (Masse:
55,4118 HU; Leber: 67,5+ 16 HU). Nach der Konstra-
stmittelinjektion reicherte die Masse in der vends-an-
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Abbildung 2: Alanin-
Amino-Transferase (ALT)
Werte von der ersten
Blutuntersuchung einer
Mischlingshiindin 2 Mo-
nate vor der Bestrahlung
eines hepatozellularen
Karzinoms bis zur letzten
Nachkontrolle 12 Monate
nach Ende der Strahlen-
therapie. Die Referenz-
werte (rot umrandet) lie-
gen bei 10-125 nkat/I. Es
lasst sich eine deutliche
Reduktion und Normali-
sierung der Werte im
Laufe der Zeit erkennen.

Abbildung 3: Alkalische
Phosphatase (AP) von der
ersten Blutuntersuchung
einer Mischlingshiindin

2 Monate vor der Bestrah-
lung eines hepatozellu-
laren Karzinoms bis zur
letzten Nachkontrolle

12 Monate nach Ende

der Strahlentherapie.

Die Referenzwerte (rot
umrandet) liegen bei
23-212 nkat/I.

Abbildung 4: y-Glutamin-
Transferase (GGT) von
der ersten Blutunter-
suchung einer Mischlings-
hindin 2 Monate vor

der Bestrahlung bis zur
letzten Nachkontrolle

12 Monate nach Ende
der Strahlentherapie.
Die Referenzwerte (rot
umrandet) liegen unter
10-11 nkat/I.
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Abbildung 5: Intraopera-
tive Bilder, die wahrend
der Laparoskopie und
Coeliotomie einer Misch-
lingshiindin mit hepato-
zellularem Karzinom auf-
genommen wurden.

giographischen Phase mehr Kontrastmittel an als das
iibrige Lebergewebe (Masse: 196,3+21 HU; Leber:
112,94+ 18 HU), um in der Equilibriumphase mit einer
sehr dhnlichen Anreicherung die Abgrenzbarkeit wieder
zuverlieren (Masse: 12,9+ 21 HU; Leber: 117,8 £ 18 HU).
Die unscharfe Definition der medialen Kontur er-
schwerte die Abgrenzbarkeit gegeniiber dem Hilus. No-
duldre Lisionen mit vergleichbarem Kontrastverhalten

zeichneten sich im linken medialen und im rechten
lateralen Leberlappen ab. In der vends-angiographischen
Phase storte eine unscharf abgegrenzte Zone reduzierter
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Abbildung 6: Histologisches Praparat des hepatozellularen Karzinoms. Zu sehen sind die
hepatozellulédren Stréange, teilweise erkennbare rosettenférmig angeordnete Zellen sowie
dilatierte Portalvenen. Dieses Bild wurde freundlicherweise zur Verfiigung gestellt vom
Animal Health Diagnostic Center, Cornell University, College of Veterinary Medicine.
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Attenuierung (98,9117 HU) die normale Architektur
des Lebergewebes ventral der Ampulla der Vena cava

candalis. Die Zone unterschied sich in den anderen Pha-
sen nicht vom {ibrigen Lebergewebe.

Ein kleiner Cholelith, eine nodulire Splenopathie, eine
geringgradige Lymphadenomegalie und Nierenzysten
stellten Zufallsbefunde ohne klinische Relevanz dar.
Aufgrund der grossen Ausdehnung der Verinderung,
der Gefissassoziation und des damit verbundenen ho-
hen Risikos fiir intraoperative Blutungen wurde von
einer Resektion der Masse abgesehen und eine strah-
lentherapeutische Behandlung gewihlt.

Die Bestrahlung wurde mit einem 6 MV-Linearbeschleu-
niger durchgefiihrt, der mit einem 120-Multilamel-
len-Kollimator ausgestattet ist. Den gesetzlichen Vorga-
ben und Routineverfahren in unserer Klinik wurde der
Behandlungsplan mit einem Octavius®-Phantom (PTW
Freiburg, Deutschland) durch einen Medizinphysiker
dosimetrisch tiberpriift und genehmigt. Der Hund wur-
de funf Mal im Abstand von drei bis vier Tagen behan-
delt. Die Fraktionsgrosse betrug 6 Gy bei eine Totaldosis
von 30 Gy. Die dynamische intensititsmodulierte Be-
strahlung wurde mit finf Behandlungsfeldern durchge-
fihrt (0° 160° 210°, 260°, 300°). Zur Verifizierung der
Positionierung wurde vor jeder Behandlung eine Bildge-
bung (imagine-guidance radiation therapy, IGRT) mit
orthogonalen kV-kV-Réntgenaufnahmen und einem
kV-Kegelstrahl-CT (cone-beam computed tomography,
CBCT) durchgefiihrt.

Bereits vor der Strahlentherapie zeigte die Hiindin Hy-
porexie. Wihrend der Zeit der strahlentherapeutischen
Behandlung zeigte die Hiindin zusitzlich auch Nausea.
Die Patientin wurde symptomatisch mit Maropitant
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2 mg/kg p.o. SID (Cerenia 60 mg, Zoetis Schweiz GmbH,
Schweiz) behandelt.

Eine Woche nach Ende der Strahlentherapie zeigte die
Hiindin einen reduzierten Allgemeinzustand, Hypo-
rexie sowie Meldna und Vomitus. Die Blutuntersuchun-
gen zeigten eine Reduktion des Hidmatokrits (24,7%,
Referenzwerte 37,3-61,7%) sowie eine geringgradige
Thrombozytose (540 G/1, Referenzwerte 148-484 G/1).
Die restlichen himatologischen Werte lagen im norma-
len Bereich. Die GGT lag im normalen Bereich und die
AP und die ALT waren leichtgradig erhht, wichen aber
deutlich weniger von den Normalwerten ab als vor der
Strahlentherapie (Abb. 2-4). Die Hiindin wurde statio-
nér fir zwei Tage und eine Nacht aufgenommen und
symptomatisch aufgrund des Verdachts auf gastrointes-
tinale Blutungen behandelt. Sie wurde mit Ringer-Lactat
Infusion 2ml/kg i.v. (nach Hartmann B. Braun Vet Care,
Deutschland), Maropitant 0,5 mg/kg i. v. SID (Cerenia,
Zoetis Schweiz GmbH, Schweiz), Omeprazol 1 mg/kg
i.v. (Esomeprazol, Nexium Griinenthal Pharma AG,
Schweiz), Metamizol 20 mg/kg p.o. TID (Minalgin
Streuli Pharma AG, Schweiz), Probiotika p. 0. SID (Pro-
max, Arovet AG, Schweiz) sowie S-Adenosyl-L-Methi-
onin 15 mg/kg SID (Denosyl/Denamarin Advanced,
Nutramax Laboratories Inc., Edgewood Maryland,
USA) behandelt.

Drei Wochen nach Ende der Strahlentherapie hatte sich
der Allgemeinzustand der Hiindin deutlich verbessert
und sie hatte 1 kg zugenommen.

Drei Monate nach Ende der Strahlentherapie wurde
erneut eine Blutkontrolle sowie eine CT-Untersuchung
zur Kontrolle der Verinderungen im Abdomen und
Untersuchung auf pulmonire Metastasen durchgefiithrt
(Abb. 7). Die Hiindin war bei gutem Allgemeinzustand
und wurde weiter peroral mit Ursodeoxycholsiure
10 mg/kg SID (Ursochol, Zambon Switzerland Ltd),
S-Adenosyl-L-Methionin 15 mg/kg SID (Denosyl/
Denamarin Advanced, Nutramax Laboratories Inc.,
Edgewood Maryland, USA) behandelt. Die Blutwerte
hatten sich komplett normalisiert. Der Tumor in der
Leber war deutlich kleiner: in der Volumenmessung
konnte eine Reduktion um 61% im Vergleich zum Zu-
stand vor der Strahlentherapie festgestellt werden. Dies
entspricht gemiss RECIST (Response Evaluation Cri-
teria in Solid Tumours) Kriterien einer partiellen Re-
mission.2 Der Gastrointestinaltrakt und die Lunge
waren normal.

Neun Monate nach Ende der Strahlentherapie ging es
der Hiindin gemiss Besitzerin vom Allgemeinzustand
her sehr gut und die klinische Allgemeinuntersuchung
sowie die beim Privattierarzt gemessenen Leberwerte
waren unauffillig.
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Rund 12 Monate nach Ende der Strahlentherapie war das
Allgemeinbefinden unverindert gut und als spite Neben-
wirkung der Strahlentherapie wurde einzig eine leichtgra-
dige Leukotrichie kosto-abdominal links festgestellt (Grad
1).8 Der Patient wurde weiterhin mit der beschriebenen
Dosis S-Adenosyl-L-Methionin behandelt. Alle Blutwerte
lagen in der Norm (Abb. 2-4). Eine erneute CT-Untersu-
chung von Abdomen, Thorax und Kopf wurde durchge-
fuhrt. Der Gastrointestinaltrakt und die Lungen wurden
als unauffillig befundet. Eine Studie des Kopfes wurde
wegen einer kleinen Umfangsvermehrung der Gingiva der
rechten Maxilla durchgefiihrt und zeigte keine Anzeichen
von Knochendestruktion in diesem Bereich. Die Histo-
logie der Umfangsvermehrung ergab ein akanthomatoses
Ameloblastom, das chirurgisch und mit kompletten his-
tologischen Rindern entfernt wurde. Die CT-Volumen-
messung des HCC ergab eine Tumorvolumenreduktion
um 90% des Tumors im Vergleich zum Zustand vor der
Strahlentherapie, d.h. eine weitere Reduktion verglichen
mit der letzten Kontrolle 3-Monate nach Ende der Strah-
lentherapie. Achtzehn Monate nach Ende der Strah-
lentherapie geht es der Hiindin klinisch unverindert gut.

Diskussion

Die chirurgische Therapie mittels Lobektomie ist die
Behandlung der Wahl bei massiven, nicht metastasier-
ten hepatozelluliren Karzinomen, aber auch eine strah-
lentherapeutische Behandlung der Neoplasie kann wie
im hier beschriebenen Fall zu einer guten klinischen
Remission des HCC fiithren.10.14 Eine chirurgische Be-
handlung ist bei sehr ausgedehnten, rechtsseitigen Tu-
moren oder solche mit Wachstum um die grossen Ge-
fisse jedoch teils nicht moglich. Liptak et al. haben
gezeigt, dass Hunde mit massiven, nicht metastasierten
HCC nach Lobektomie signifikant linger leben als sol-
che ohne chirurgische Behandlung.!® Die mediane
Uberlebenszeit fiir die Gruppe der Patienten mit voll-
stindiger und unvollstindiger Exzision betrug mehr als
vier Jahre im Vergleich zur Gruppe ohne Chirurgie, in
der die mediane Uberlebenszeit 270 Tage betrug. Einer
der Faktoren, der signifikant mit einer schlechteren Pro-
gnose assoziiert war, war die Lokalisation des Tumors
im rechten Leberlappen. Bei diesen Fillen wurde eine
mediane Uberlebenszeit von 365 Tagen im Vergleich zu
uber vier Jahren fiir Neoplasien im linken Leberlappen
beschrieben. Dieser prognostische Unterschied war aber
auf die erhohte intraoperative Sterberate bei rechtseiti-
gen Lebertumoren zuriickzufithren. Wurden nur Hun-
de verglichen, welche den Eingriff als solches tiberleb-
ten, verschwand der numerische Unterschied in der
Uberlebenszeit im Zusammenhang mit der Tumorloka-
lisation. Eine Komplikationsrate von 28,6% und eine
intraoperative Mortalititsrate von 4,8% wurden be-
schrieben. Die Mortalititsrate wurde mit der Resektion
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von rechtsseitigen Lebertumoren in Verbindung ge-
bracht, da die Vena cava caudalis mit dem rechten Le-
berlappen und insbesondere mit dem Lobus candatus
verbunden ist.!0 Eine andere Studie beschreibt eine
kiirzere Uberlebenszeit bei Hunden mit inkomplett re-
sezierten massiven HCC (765 Tage) im Vergleich zu
solchen, bei denen die Neoplasie komplett entfernt wer-
den konnte (>1836 Tage).13

Wie auch im hier beschriebenen Fall liegt sehr haufig
eine erhohte Aktivitit der Leberenzyme vor, wobei die

AP in mehr als 89% der Fille verindert ist. Die ALT ist
in mehr als 80% der Fille und die AST in iiber 56% der
Patienten erh6ht.19.17 Erhohte ALT- und AST-Werte wur-
den als prognostisch negative Faktoren beschrieben, da
diese moglicherweise auf eine schwerere Leberzellver-
letzung als Folge einer grossen Tumorgrdsse oder eines
aggressiveren biologischen Verhaltens mit schneller
Grossenzunahme zuriickzufithren ist.10 Die Leberfunk-
tionsparameter wie Bilirubin, Albumin und Glukose
sind weniger hiufig verindert, obwohl bisweilen eine
Hypoglykidmie auf ein paraneoplastisches Syndrom zu-

Abbildung 7: Transversale Schnitte der Computeromographie. Untersuchung des Abdomens einer Mischlingshiindin mit
hepatozellularem Karzinom auf Hohe der grossten Ausdehnung der Raumforderung ausgehend vom linken, lateralen
Leberlappen. A: Untersuchung vor i.v.-Injektion von Kontrastmittel vor Beginn der Strahlentherapie. Die scharf abgegrenzte
Raumforderung (weisse Pfeilspitzen) unterscheidet sich nur diskret durch eine leicht reduzierte Attenuierung vom gesunden
Lebergewebe. B: Untersuchung in der friih-vendsen Phase nach i.v.-Injektion von Kontrastmittel vor Beginn der Strah-

lentherapie. Die Raumforderung unterscheidet sich durch die friihe und ausgepragte Kontrastmittelanreicherung stark vom
normalen Lebergewebe. Die Begrenzungen der Raumforderung sind weniger scharf definiert als in der Untersuchung vor
Kontrastinjektion. C: Untersuchung in der Equilibriumphase der Kontrastmittelverteilung der Untersuchung vor Beginn
der Strahlentherapie. Die Attenuierungen von Raumforderung und normalem Lebergewebe gleichen sich wieder an und
die Unterscheidung zwischen Raumforderung und normalem Lebergewebe fallt wieder schwerer. D: Untersuchung in der
friih-vendsen Phase nach i.v.-Injektion von Kontrastmittel 90 Tage nach Ende der Strahlentherapie. Das Volumen der Raum-
forderung reduzierte sich um 61%.
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rickgefiihrt wurde.” Die hiufigsten beschriebenen hi-
matologischen Verinderungen bei Patienten mit hepa-
tozelluliren Karzinomen sind eine leichtgradige Animie
(bis zu 54%), Thrombozytose (46,2%) und Leukozyto-
se (26,8-66%).10.18 Hiufig normalisieren sich die verin-
derten Werte der Himatologie postoperativ wieder,
wihrend die Leberwerte auch 30 Tage nach der Lobek-
tomie noch erhoht sein kénnen.23 Im Fall unserer Pati-
entin war die himatologische Verinderung eine leichte
normochrome und normozytire Anidmie kurz vor der
Diagnose. Auch eine Woche nach der Strahlentherapie
war die Andmie stirker ausgeprigt und die Hiindin zeig-
te eine leichtgradige Thrombozytose. Die Andmie ist in
der Regel normozytir-normochrom und mit einer chro-
nischen Erkrankung vereinbar. In Bezug auf das hepa-
tozelluldre Karzinom konnten keine himostatischen
Anomalien festgestellt werden. Mogliche Ursachen fir
eine Blutungsanimie wiren eine unzureichende Produk-
tion von Gerinnungsfaktoren durch die Leber oder ein
erhdhter Verbrauch von Faktoren und Thrombozyten
verursacht durch abnormale Endotheloberflichen.*

Die Durchfithrung einer Computertomographie bei
Lebertumoren dient sowohl der Bestrahlungsplanung
als auch der Diagnostik. Das Kontrastverhalten der be-
schriebenen Raumforderung verdeutlicht die Wichtig-
keit der Untersuchung der Leberldsionen in verschiede-
nen Phasen der Kontrastmittelverteilung. Je nach
Kontrastverhalten der Lision gefihrdet die Reduktion
des Protokolls auf eine einzige Phase die Abgrenzbarkeit
der Lision fiir die Therapieplanung. Mit der Charakte-
risierung der Lision aufgrund des Kontrastverhaltens in
den verschiedenen Phasen der Kontrastmittelverteilung
wird versucht, hepatozellulire Karzinome von Adeno-
men und benigner Hyperplasie zu unterscheiden. Mit
Anwendung der beschriebenen Kriterien auf die vorlie-
gende Raumforderung wiirde das hepatozellulire Karz-
inom als Adenom oder benigne Hyperplasie eingestuft.?

Die Bedeutung der Strahlentherapie zur Behandlung
von hepatozelluliren Karzinomen beim Hund ist kaum
beschrieben. In der Humanmedizin ist eine Totaldosis
von 40 bis 60 Gy und eine Ansprechrate von ca. 65%
beschrieben, wobei die Verlingerung der Uberlebenszeit
mit der totalen Dosis, mit welcher der Tumor behandelt
wurde, korrelierte.12:1¢ In der Veterinirmedizin dagegen
wurde bisher eine maximal tolerierte Dosis von 30 Gy
fiir das normale Lebergewebe beschrieben.!! Durch die
hochprizise IMRT, wie sie bei den oben beschriebenen
humanen Patienten angewendet wurde, ist es moglich,
das umliegende Normalgewebe bestmdglich zu schonen
und gleichzeitig eine hohere Strahlendosis fiir die Be-
handlung des Tumorgewebes bei geringerem Risiko fiir
Nebenwirkungen zu verwenden.?2 Wie in der Human-
medizin beschrieben, wurde auch in der Studie von
Mori et al. bei einem der sechs Hunde einen Monat nach

Band 163, Heft 7/8, Juli/August 2021, 505-513, © GST | SVS

Ende der Bestrahlung eine Strahlentherapie induzierte
Lebererkrankung (radiation induced liver disease -
RILD) festgestellt. Die RILD &usserte sich mit einer
9-fach erhohten ALT, wobei der betroffene Hund keine
Symptome fir diese Erkrankung zeigte und sich der
verinderte Wert nach 3 Monaten wieder normalisier-
te.%!4 Bei dem in diesem Fallbericht beschriebenen Pa-
tienten traten wihrend der Strahlentherapie akute gast-
rointestinale Symptome auf. Ob es sich dabei um
Nebenwirkungen der Strahlentherapie oder um durch
den Tumor selbst verursachte Symptome handelte war
unklar, allerdings war ein Teil des anliegenden Magens
im Bestrahlungsfeld, was die Symptome erkliren konn-
te. Der Magen ist beim Menschen als sehr strahlensen-
sitiv beschrieben: Nausea und Erbrechen kénnen bereits
wihrend oder ein paar Stunden nach Bestrahlung auf-
treten. In den darauffolgenden Wochen konnen eine
leichte, selbst-limitierende Mukositis bis hin zu Ulzera
und gastrointestinale Blutungen auftreten.6 Allerdings
werden bei Menschen auch deutlich hhere Strahlendo-
sen verabreicht, wihrend das hier gewihlte palliative
Protokoll mit 5x6 Gy eine eher tiefe Totaldosis beinhal-
tet. Als Spitreaktionen auf die Behandlung wurde ledig-
lich eine Grad 1 Spitreaktion der Haut/des Fells mit
Leukotrichie im Strahlenfeld festgestellt.?

Mit der Behandlung konnte eine partielle Remission mit
einer Reduktion des Tumorvolumens um 90% und eine
deutliche Verbesserung bzw. Normalisierung des Allge-
meinzustandes 12 und 18 Monate nach Ende der Strah-
lentherapie erreicht werden.

Zusammenfassend sollen massive hepatozellulire Karz-
inome beim Hund, wenn immer méglich, chirurgisch
entfernt werden, um die bestmdgliche Prognose zu er-
reichen. Das Risiko fiir intraoperative Komplikationen
sollte bei der Wahl der Therapieoption jedoch beriick-
sichtigt und mit dem Patientenbesitzer diskutiert wer-
den. Die Bestrahlung von inoperablen hepatozelluliren
Karzinomen beim Hund kann als sichere, wenig inva-
sive und effektive lebensverlingernde alternative The-
rapieoption in Betracht gezogen werden.

Vorbereitung und Durchfihrung der
Strahlentherapie

Computertomographische
Planungsaufnahme

Fur die Strahlentherapieplanung wurden in Allgemein-
andsthesie eine Computertomograhie (CT) Untersu-
chung des Abdomens durchgefiihrt (Brilliance CT
16-slice, Philips, Ziirich, Schweiz).2° Um die Lagerung
bei den folgenden Bestrahlungsbehandlungen exakt
reproduzieren zu konnen, wurde der Patient in sternaler
Position mit ausgestreckten Vorder- und Hinterglied-
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massen in einem Vakuumkissen immobilisiert (BlueBag
BodyFix, Elektra AB, Stockholm, Schweden). Folgende
Parameter wurden fiir die CT-Untersuchung des Abdo-
mens verwendet: 120 kVp, 280 mA; pitch, 0,68; Rotati-
onszeit 1 Sekunde; und Detektorkollimation 16 x 0,75
mm, mit einer an die Korpergrosse angepassten Bild-
grosse. Die Untersuchung wurde in der vends-angiogra-
phischen Phase und im Equilibrium nach i.v.-Injektion
eines jodhaltigen Kontrastmittels (Accupaque 350,
350 mg/ml, GE Health-care, Glattbrugg, Schweiz, 2 ml/
kg Korpergewicht) wiederholt. Die Rohdaten wurden in
1mm-Schnitten mit einem Inkrement von 0,5 rekonst-
ruiert. Die Beurteilung erfolgte mit den Fenstereinstel-
lungen (Fensterbreite/Fensterebene) 400/40 fiir die
Weichteile und 2000/300 fiir die Knochen.

Strahlentherapie

Die Behandlungsplanung wurde mit der Eclipse External
Beam Planungssoftware unter Anwendung des AAA-Al-
gorithmus (10.0.28) und Heterogenititskorrektur durch-
geftuhrt. Fir die Bestrahlungsplanung wurde auf den
Prikontrast-CT-Aufnahmen das Tumorvolumen und die
umliegenden Risikoorgane (Milz, Riickenmark, rechte

und linke Nieren, Magen, Lungen, Leber und Oesopha-
gus) eingezeichnet. (Abb. 1) Die Postkontrast-CT-Bilder
wurden mittels Co-Registrierung hinzugezogen, um das
Einzeichnen auf den nativen (zur Bestrahlungsberech-
nung notwendigen) Aufnahmen zu vereinfachen. Das
makroskopische Tumorvolumen (gross tumor volume -
GTV) konnte in den Postkontrast-Bildern gut abgegrenzt
und eingezeichnet werden. Ein klinisches Zielvolumen
(clinic target volume — CTV), das eine mégliche Tumo-
rinfiltration mit einschliesst, wurde isotropisch mit 4mm
gleichmaissig um das GTV hinzugefiigt. Dieses Volumen
wurde dann isotropisch um 6 mm erweitert, um das Pla-
nungszielvolumen (planning target volume - PTV) zu
definieren, welches kleine Positionierungsungenauigkei-
ten oder Bewegung durch die Atmung mit einschliesst.
Eine Abdeckung des Planungszielvolumens mit 295% der
verschriebenen Dosis von 30 Gy wurde angestrebt. Im
Bereich des Magens wurde bewusst eine leichte Unterdo-
sierung in Kauf genommen, um das Risiko fiir Neben-
wirkungen zu minimieren. Die Bestrahlung wurde mit
hochpriziser, intensititsmodulierter Strahlentherapie
(intensity-modulated radiation therapy-IMRT) geplant.51?

Carcinome hépatocellulaire massif
non résécable chez un chien traité par
radiothérapie a modulation d’intensité

Ce rapport décrit le cas d’une chienne de race mixte,
stérilisée, Agée de 12 ans et référée pour traitement d’un
important carcinome hépatocellulaire inopérable. Une
tomodensitométrie (TDM) a confirmé les résultats écho-
graphiques et laparoscopiques antérieurs, a savoir une
grande masse mal définie sur la partie gauche et centrale
du foie. De multiples biopsies ont confirmé le diagnos-
tic de carcinome hépatocellulaire. En raison de 1’éten-
due de la tumeur, de ’association i la veine cave caudale
et du risque élevé associé d’hémorragies peropératoires,
on arenoncé a une résection de la masse et un traitement
radiothérapeutique a été choisi. Le chien a subi une ra-
diothérapie (RT) avec un accélérateur linéaire de 6 MV
avec 5x 6 Gy, dose totale 30 Gy. Lors des examens de
suivi, trois mois et un an aprés le traitement, le chien
présentait un état normal et avait une alanine-amino-
transférase (ALT) et une phosphatase alcaline (PA) nor-
males. La taille de la tumeur mesurée lors des examens
tomodensitométriques avait diminué de 61% respecti-
vement de 90%. Deux ans apres la radiothérapie, le
chien présente un état général normal et les enzymes
hépatiques sont dans la norme.

Mots clés: chien, foie, néoplasie, IMRT, HCC

Carcinoma epatocellulare massivo
inoperabile in un cane trattato con
radioterapia a intensita modulata

Questo caso clinico descrive un cane di razza mista
femmina sterilizzato di 12 anni che ¢ stato riferito per
un grande carcinoma epatocellulare inoperabile. La to-
mografia computerizzata (TC) ha confermato i prece-
denti reperti ecografici e laparoscopici di una grande
massa lobulata e indistinta a sinistra e al centro del fe-
gato. La diagnosi di carcinoma epatocellulare & stata
fatta attraverso diverse biopsie. L'asportazione chirurgi-
ca non & stata possibile a causa della sua posizione in
diversi lobi del fegato e della sua vicinanza alla vena
cava caudale. Il cane & stato trattato con radioterapia con
acceleratore lineare 6 MV con 5x6 Gy, dose totale
30 Gy. Agli esami di follow-up a tre mesi e un anno dopo
la terapia, il cane presentava condizioni normali e aveva
dei valori normali di alanina-amino-transferasi (ALT) e
di fosfatasi alcalina (AP). La dimensione del tumore,
misurata durante gli esami TAC, era diminuita del 61%
e risp. del 90%. Oggi, a due anni dalla fine della radio-
terapia, la cagna ha una condizione generale normale e
1 valori del fegato sono nella norma.

Parole chiave: cane, fegato, neoplasia, IMRT, HCC
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